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Insuliiniresistenssi, aivot ja muistisairausriski 
Tyypin 2 diabetes ja siihen liittyvä insuliiniresistenssi ovat muistisairauden riskitekijöitä. Insuliini­
resistenssi ennustaa tiedonkäsittelytoimintojen heikentymistä jo henkilöillä, joille ei vielä ole kehittynyt 
diabetesta. Insuliinilla on useita tärkeitä säätelytehtäviä keskushermostossa. Se vaikuttaa esimerkiksi 
synapsien toimintaan ja niiden pitkäkestoiseen vahvistumiseen. Insuliiniresistenssiin liittyvään hyper­
insuline miaan on puolestaan yhdistetty paradoksaalisesti keskushermoston pienentynyt insuliini­
pitoisuus. Alzheimerin tautia sairastavilla insuliinin vaste keskushermostossa on heikentynyt. Insuliinilla 
ja Alzheimerin taudille tyypillisellä beeta­amyloidilla on aivoissa yhteinen hajottajaentsyymi. Muutokset 
tämän entsyymin toiminnassa ja määrässä voivat vaikuttaa beeta­amyloidin kertymään aivoissa. 
Insuliiniresistenssi voi altistaa kognition heikentymiselle myös aivojen pienten suonten muutosten 
kautta. Insuliiniresistenssi voi siis vaikuttaa tiedonkäsittelytoimintoihin ja Alzheimerin taudin neuro­
patolo giaan useita eri reittejä.
M uistisairaudet ovat kasvava ryhmä eri-tyisesti ikääntynyttä väestöä kosketta-via sairauksia, joiden syntymekanis-
mit eivät ole täysin selvillä. Muistisai rauksiin ei 
toistaiseksi ole tarjolla parantavaa hoitoa. Viime 
vuosina on kiinnitetty enenevästi huomiota 
elintapoihin sekä erityisesti sydän- ja verisuo-
nitautien riskitekijöihin liittyvään muistisaira-
usriskiin (1). Keski-iässä todetut valtimosai-
rauden riskitekijät, kuten kohonnut verenpaine, 
tupakointi, suurentunut kolesteroli pitoisuus, li-
havuus ja diabetes, lisäävät riskiä sairastua muis-
tisairauteen (2,3). Tyypin 2 diabetes lisää riskiä 
sairastua niin tavallisimpaan muistisairauteen 
eli Alzheimerin tautiin (riskisuhde noin 1,5) 
kuin myös verisuoniperäiseen muistisairauteen 
(riskisuhde noin 2,0) (4). Toistaiseksi ei tiede-
tä, mitkä tyypin 2 diabetekseen liittyvät teki-
jät vaikuttavat muistisairauden ilmenemiseen. 
Näyttää kuitenkin siltä, että tyypin 2 diabetek-
seen ja keskivartalolihavuuteen liittyvä insulii-
niresistenssi voisi vaikuttaa muisti sairauksiin 
liittyvien neuropatologisten muutosten – kuten 
Alzheimerin taudille tyypillisen beeta-amyloi-
dikertymän ja aivojen pienten suonten muutos-
ten – kehittymiseen. (5,6). Insuliinilla ja insulii-
niresistenssillä onkin luultua suurempi merkitys 
keskushermoston toimintaan.
Insuliini – tärkeä säätelytekijä 
keskushermostossa
Insuliinin tärkein tehtävä elimistössä on pie-
nentää verenglukoosipitoisuutta (7). Insulii-
nilla on kuitenkin myös monia tärkeitä tehtäviä 
keskushermostossa (KUVA 1) (5–7). Insuliinin 
keskushermostovaikutukset eivät välity her-
mosolujen glukoosin käytön perusteella, sillä 
glukoosi pääsee kulkeutumaan hermosoluihin 
pääosin insuliinista riippumattoman GLUT3-
kuljettajamolekyylin avulla (8). Insuliinilla 
onkin itsenäinen, hermosolujen solukalvon in-
suliinireseptorin kautta välittyvä vaikutus her-
mosolujen toimintaan (6).
Nykykäsityksen mukaan insuliinia ei toden-
näköisesti muodostu keskushermostossa (6). 
Haiman beetasolujen erittämä insuliini kul-
keutuu verenkierrosta keskushermostoon veri-
aivoesteen läpi insuliinille spesifisen kuljettaja-
proteiinin avulla (9). Insuliinin solunsisäisiä 
signalointireittejä on käsitelty perusteellisesti 
vuonna 2013 julkaistussa suomenkielisessä kat-
sausartikkelissa (7). Eläinkokeiden perusteella 
insuliinireseptoreja on keskushermostossa 
erityisesti hypotalamuksen, aivojen kuoriker-
roksen, muistitoimintoja säätelevän hippokam-
puksen, pikkuaivojen, hajukäämin (bulbus ol-
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factorius) sekä aivojuovion (striatumin) alueil-
la (5,6,9). 
Keskushermostossa insuliini säätelee ruoka-
rytmiä ja kylläisyyttä, ilmeisesti hypotalamus-
vaikutuksen kautta. Eläinkokeissa suoraan kes-
kushermoston alueelle annettu insuliini vähen-
tää ravinnonottoa annosriippuvaisesti (10,11). 
Lisäksi ainakin jyrsijöillä keskushermoston 
insuliini vähentää maksan glukoosintuotantoa 
ja triglyseridien vapautumista maksasta sekä 
lipolyysiä rasvakudoksessa (6).
Insuliini vaikuttaa myös muistiin ja muihin 
tiedonkäsittelytoimintoihin. Insuliinin on osoi-
tettu vaikuttavan synapsien toimintaan ja nii-
den uudelleenjärjestäytymiseen muun muassa 
säätelemällä katekoliamiinien vapautumista ja 
takaisinottoa synapseissa. Lisäksi insuliini sää-
telee muistijäljen syntymiseen vaikuttavaa sy-
napsien pitkäkestoista vahvistumista (5,6). 
Insuliiniresistenssin vaikutukset 
keskushermostossa
Insuliiniresistenssi on tila, jossa elimistön eri 
kudosten kyky reagoida insuliiniin on heikenty-
nyt, jolloin haiman beetasolut erittävät normaa-
lia suurempia määriä insuliinia veren normaalin 
glukoosipitoisuuden ylläpitämiseksi (7,12). 
On esitetty, että insuliiniresistenssille tyypil-
lisessä hyperinsulinemiassa keskushermoston 
insuliinipitoisuus paradoksaalisesti vähenisi. 
Jyrsijöillä veri-aivoesteen insuliinin kuljettaja-
proteiinien määrä vähenee hyperinsulinemian 
yhteydessä, jolloin insuliinia kulkeutuu veren-
kierrosta keskushermostoon normaalia pie-
nempiä määriä (KUVA 2) (13). Myös ihmisillä 
aivo-selkäydinnesteen insuliinipitoisuus on sitä 
pienempi, mitä suurempi henkilön homeosta-
sis model assessment -indeksin (HOMA-IR) 
avulla todettu elimistön insuliiniresistenssi on 
(14). Elimistön insuliiniresistenssiin ja hyper-
insulinemiaan liittyy siis keskushermoston suh-
teellisesti pienempi insuliinipitoisuus. 
Viimeaikaisista tutkimuksista on kertynyt 
tietoa myös keskushermoston insuliiniresis-
tenssistä. Ihmisillä insuliiniresistenssiin vah-
vasti kytkeytyvän lihavuuden yhteyttä keskus-
hermoston insuliiniresistenssiin on tutkittu 
epäsuorasti esimerkiksi aivokuoren biosähköis-
tä toimintaa rekisteröivällä magnetoenkefalo-
grammilla (MEG). Nuorilla aikuisilla tehdyssä 
tutkimuksessa normaalipainoisten henkilöiden 
aivokuoren MEG-vasteet kohosivat insuliini-
infuusion aikana (glukoosipitoisuus pidettiin 
vakiona) verrattuna keittosuolaliuosinfuusioon 
(15). Lihavilla henkilöillä insuliini- ja keitto-
suolaliuosinfuusioiden välillä ei havaittu eroa 
MEG-vasteissa (15). Tutkimuksessa, jossa tar-
kasteltiin nenäsuihkeena otettavan insuliinin 
vaikutusta muun elimistön insuliiniherkkyy-
teen, todettiin, että nenään annettu insuliini ei 
vaikuttanut muun elimistön insuliiniherkkyy-
teen lihavilla henkilöillä, kun taas normaalipai-
noisilla elimistön insuliiniherkkyys parani (16). 
Molemmissa tutkimuksissa lihavien ja normaa-
lipainoisten henkilöiden välisen eron katsottiin 
johtuvan insuliinin heikentyneestä vasteesta 
lihavien henkilöiden aivoissa. 
Näyttää siis siltä, että insuliiniresistenssi voi 
heikentää insuliinin normaalia toimintaa kes-
kushermostossa kahta eri reittiä: 1) vähentä-
mällä insuliinin kulkeutumista verenkierrosta 




• Elimistön insuliiniherkkyys paranee




• Maksan glukoosintuotanto vähenee
• Triglyseridien vapautuminen maksasta 
   vähenee
• Lipolyysi rasvakudoksessa vähenee
• Synapsien pitkäkestoinen
   vahvistuminen tehostuu
• Säätelee katekoliamiinien 
   vapautumista synapsiraossa
Tiedonkäsittelytoiminnot
• Positiiviset vaikutukset muistiin, 
   kielellisiin toimintoihin ja toimeenpano-
   toimintoihin




keskushermostoon veri-aivoesteen läpi sekä 
2) hermosolujen insuliiniresistenssin eli insu-
liinireseptoreiden heikentyneen vasteen kautta. 
Toistaiseksi ei tiedetä, esiintyvätkö nämä kaksi 
erilaista mekanismia samanaikaisesti vai toisis-
taan riippumatta. On mahdollista, että insuliini-
resistenssissä insuliinin normaalit, tiedonkäsitte-
lytoimintoihin positiivisesti vaikuttavat toimin-
not keskushermostossa ovat heikentyneet joko 
keskushermoston vähentyneen insuliinipitoi-
suuden tai solutason insuliiniresistenssin kautta. 
Voidaanko insuliininenäsuihkeella 
parantaa muistia?
Insuliiniresistenssiä, mahdollista aivojen suh-
teellista insuliinin puutosta ja tiedonkäsitte-
lytoimintojen heikentymistä yhdistävien me-
kanismien perusteella on herännyt kiinnostus 
insuliininenäsuihkeen vaikutuksesta tiedonkä-
sittelytoimintoihin. Teoriana on, että nenään 
annettu insuliini pääsee hajukäämin välityk-
sellä suoraan keskushermostoon. Tätä teoriaa 
tukee muun muassa tutkimus, jossa mitattiin 
insuliinin pitoisuutta plasmassa ja aivo-selkä-
ydinnesteessä toistomittauksin nenään annetun 
insuliinin ja keittosuolaliuossuihkeen jälkeen. 
Aivo-selkäydinnesteen insuliinipitoisuudet 
suurenivat jo kymmenen minuutin kuluttua 
insuliininenäsuihkeen antamisesta ja pysyivät 
suurentuneina keittosuolaliuossuihkeeseen 
verrattuna vielä 80 minuuttia lääkkeen otosta. 
Plasman insuliini- tai glukoosipitoisuudessa ei 
sen sijaan havaittu merkitsevää muutosta (17). 
Nenään annettava insuliini paransi lume-
lääkkeeseen verrattuna viivästettyä mieleen 
palauttamista kahdeksan viikon hoitojakson 
jälkeen nuorilla aikuisilla tehdyssä kaksoissok-
kotutkimuksessa (18). Varhaista Alzheimerin 
tautia sairastavista nenään annettavaa insuliinia 
saaneet selviytyivät kolmen viikon hoitojakson 
jälkeen lumelääkettä saanutta verrokkiryhmää 
paremmin viivästettyä mieleen palauttamista 
ja tarkkaavuutta mittaavissa tehtävissä (19). 
Lisäksi neljän kuukauden insuliinihoidolla 
on saavutettu lumeryhmää parempia tuloksia 
muistia mittaavissa testeissä Alzheimerin tautia 
tai lievää kognitiivista heikentymistä (MCI) 
sairastavilla. Samassa tutkimuksessa hoitoryh-
män tutkittavien aivojen tilavuudet säilyivät 
aivojen magneettikuvauksessa, kun taas lume-
ryhmässä useiden aivoalueiden tilavuus pieneni 
seurannan aikana (20). Insuliininenäsuihkeella 
ei ole havaittu merkittäviä haittavaikutuksia 
eikä vaikutusta verenglukoosipitoisuuteen 
(17–20).
Tähän asti insuliininenäsuihkeen vaikutusta 
tiedonkäsittelytoimintoihin selvittävien tutki-
musten hoitoryhmät ovat olleet hyvin pieniä 
ja koostuneet vain muutamasta kymmenestä 
henkilöstä. Lisäksi tulokset näyttävät vaihtele-
van käytetyn insuliinin ja insuliinin annoksen 
mukaan, ja mahdollisesti myös sukupuolen 
sekä APOEε4-genotyypin mukaan. Vielä ei siis 
voida tehdä pitäviä päätelmiä insuliinin positii-
visista vaikutuksista kognitioon. Yksittäisistä 
tutkimuksista huolimatta myöskään muiden 
tyypin 2 diabeteksen lääkkeiden vaikutuksesta 
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KUVA 2. Hyperinsulinemiassa insuliinin kuljetus ve-
renkierrosta keskushermoston puolelle heikentyy.
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TAULUKOSSA on kuvattu tyypin 2 diabetek-
seen käytettävien lääkeaineiden vaikutusta tie-
donkäsittelytoimintoihin ihmisillä tehdyissä 
tutkimuksissa. Vaikka eläinkokeissa on saatu po-
sitiivisia tuloksia aivojen toimintaan ja tiedon-
käsittelytoimintoihin eri diabeteslääkkeillä, tut-




liiniresistenssi ja hyperinsulinemia ennustavat 
heikompaa suoriutumista tiedonkäsittelytoi-
mintoja mittaavissa testeissä (21–23). Tois-
taiseksi vain muutamassa tutkimuksessa on 
selvitetty insuliiniresistenssin itsenäistä roolia 
muistisairauden riskitekijänä. Ruotsalaisessa 
tutkimuksessa insuliiniresistenssin osoitettiin 
olevan yhteydessä suurempaan muistisairaus-
riskiin yli 30 vuoden seurannassa (24). Toisaal-
ta kahdessa seurantatutkimuksessa seerumin 
insuliinipitoisuuden ja muistisairausriskin vä-
lillä olikin U:n muotoinen käyrä – sekä pienet 
että suuret insuliinipitoisuudet altistaisivat näin 
ollen muistisairaudelle (25,26). On esitetty, 
että seerumin pieniin ja suuriin insuliinipitoi-
suuksiin liittyisi keskushermoston insuliinin 
puutos, joka voisi altistaa tiedonkäsittelytoi-
mintojen heikentymiselle ja myöhemmin muis-
tisairaudelle (26).
Alzheimerin tauti  
– tyypin 3 diabetes?
Viime vuosina on saatu yhä enemmän näyttöä 
siitä, että Alzheimerin taudin ja tyypin 2 diabe-
teksen patogeneesiin liittyy monia yhteisiä piir-
teitä. Jotkut tutkijat ovat jopa esittäneet, että 
Alzheimerin tautia voitaisiin kutsua ”tyypin 
3 diabetekseksi”. Tämä perustuu Alzheimerin 
taudissa todettavaan aivojen suhteelliseen insu-
liininpuutokseen, glukoosiaineenvaihdunnan 
häiriöön sekä hermosolujen insuliiniresistens-
siin, ja toisaalta sekä tyypin 2 diabeteksessa että 
Alzheimerin taudissa todettaviin tulehdusmuu-
toksiin ja mitokondrioiden toimintahäiriöön 
(27,28). Vaikka tyypin 3 diabetes -termi ei ole 
saavuttanut laajaa suosiota, on kiinnostus Alz-
heimerin tautia ja tyypin 2 diabetesta yhdis-
tävien solutason mekanismien selvittämiseen 
lisääntynyt. Tutkimusten perusteella rasvasolu-
jen ja keskushermoston mikrogliasolujen erittä-
millä tulehdusvälittäjäaineilla olisi tärkeä rooli 
keskushermoston (mikrogliasolut) ja muun 
elimistön (rasvasolut) solutason insuliiniresis-
tenssin syntymisessä (KUVA 3).
Alzheimerin taudissa aivojen glukoosinkäyt-
tö on häiriintynyttä. Tämä voidaan todeta aivo-
jen heikentyneenä fluorodeoksiglukoosi (FDG) 
-PET-signaalina ohimo- ja päälakilohkon alueil-
la, jotka ovat muistin kannalta keskeisiä aivoalu-
eita. Myös henkilöillä, joilla on todettu heiken-
tynyt glukoosinsieto (poikkeava kahden tunnin 
glukoosirasituskoe) mutta joiden tiedonkäsit-
telytoiminnot ovat vielä normaalit, on todettu 
heikentynyt glukoosiaineenvaihdunta PET-ku-
vantamisella kyseisillä aivoalueilla (29). 




Meta­analyysin perusteella vähentää tie­
donkäsittelytoimintojen heikentymistä ja 
mahdollisesti muistisairausriskiä diabe­
testa sairastavilla. Tiedot metformiinin 
vaikutuksesta diabetesta sairastamat­
tomilla ovat puutteellisia. Yksittäisessä 
satunnaistetussa kaksoissokkotutkimuk­
sessa lievää kognitiivista heikentymistä 
sairastavat hyötyivät metformiinista 





Tehoa tiedonkäsittelytoimintoihin lievää 
Alzheimerin tautia tai lievää kognitii­
vista heikentymistä sairastavilla ole 
todettu kaksoissokkotutkimuksissa. 
Meta­analyysin perusteella rosiglitatsoni 
näytti parantavan kognitiota APOEε4:n 





Pienessä 38 potilaan tutkimuksessa 
liraglutidi lisäsi aivojen glukoosiaineen­
vaihduntaa PET­kuvauksissa lumeryh­
mään verrattuna 26 hoitoviikon jälkeen. 




Sitagliptiini näytti olevan yhteydessä 
parempaan MMSE­pistemäärään puolen 
vuoden seurannassa verrattuna pelkkään 
metformiinihoitoon iäkkäillä tyypin 2 
diabetesta sairastavilla potilailla. 






heimerin taudissa on tutkittu pakastettujen 
aivoleikkeiden avulla. Alzheimerin tautia sai-
rastaneiden potilaiden aivoissa hermosolujen 
vaste insuliini-inkubaatiolle oli heikentynyt 
eli insuliinireseptorin laukaisemat viestiket-
jut toimivat heikommin kuin kognitioltaan 
normaa lien verrokkien aivoissa. Lievää kogni-
tiivista heikentymistä elinaikanaan sairastaneet 
asettuivat Alzheimerin tautia sairastaneiden ja 
verrokkien väliin. Elinaikaisella diabetesdiag-
noosilla ei ollut vaikutusta insuliinivasteeseen 
(30). Lisäksi Alzheimerin tautia sairastavilla 
on todettu pienentynyt aivo-selkäydinnesteen 
insuliinipitoisuus ja pienentynyt aivo-selkä-
ydinnesteen ja plasman insuliinipitoisuuksien 
suhde verrattuna kognitioltaan normaaleihin 
verrokkeihin (31) – samaan tapaan kuin liha-
villa, insuliiniresistenteillä henkilöillä (14). 
Insuliiniresistenssi ja Alzheimerin 
taudin neuropatologiset muutokset
Alzheimerin taudin tärkeimmät histopatolo-
giset löydökset ovat beeta-amyloidista (Aβ) 
koostuvat neuriittiset plakit ja hyperfosforyloi-
tuneesta tau-proteiinista koostuvat neurofibril-
livyyhdet (32). Insuliiniresistenssi voi vaikuttaa 
Aβ:n ja tau-proteiinin kertymiseen monin eri 
tavoin. Insuliini hajoaa keskushermostossa in-
suliinin hajottajaentsyymin (insulin degrading 
enzyme, IDE) välityksellä. IDE on myös yksi 
tärkeimmistä Aβ:n hajottajaentsyymeistä ai-
voissa. Hiirillä IDE:n määrä aivoissa vähenee 
hyperinsulinemisessa tilanteessa, mahdolli-
sesti keskushermoston normaalia pienemmän 
insuliinipitoisuuden takia, jolloin myös Aβ:n 
hajottaminen häiriintyy (5). Toisaalta, insu-
liiniresistenssissä myös Aβ:n puhdistuminen 
aivoissa saattaa olla häiriintynyt (5). Insuliini 
näyttäisi lisäksi estävän taun hyperfosforyloi-
tumista (5,6). Näin ollen insuliiniresistenssissä 
todettava keskushermoston normaalia pienem-
pi insuliinipitoisuus voisi johtaa sekä Aβ:n että 
neurofibrillivyyhtien kertymään.
Insuliiniresistenssi on yhdistetty aivojen 
PET-kuvantamisella todettuun amyloidipa-
tologiaan niin poikkileikkaus- kuin seuranta-
aineistossakin (33,34). Omassa tutkimukses-
samme (34) selvitimme keski-iässä todetun 
insuliiniresistenssin ja Alzheimerin taudin tär-
keimmän riskigenotyypin eli APOEε4-alleelin 
kantajuuden vaikutusta aivojen amyloidikerty-
mään. Tutkimukseen otettiin 60 keskimäärin 
70-vuotiasta henkilöä, joilla ei ollut todettu 
muistisairautta eikä diabetesta lähtötilantees-
sa. Tutkimuksessa osoitettiin, että noin 15 
vuotta ennen aivojen PET-kuvausta todettu 
insuliiniresistenssi ennusti suurempaa amyloi-
dikertymää verrattuna insuliiniherkkyydeltään 
normaaleihin henkilöihin. Suurempi amyloidi-
kertymä havaittiin niin APOEε4-kantajilla kuin 
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niillä, joilla ei ollut kyseistä riskigeenimuotoa 
perimässään (KUVA 4).
PET-kuvauslöydösten lisäksi yksittäisessä 
neuropatologisessa tutkimuksessa 10–15 vuot-
ta ennen kuolemaa todettu insuliiniresistenssi 
oli yhteydessä suurempaan neuriittisten plakki-
en mutta ei neurofibrillivyyhtien määrään (35). 
Sen sijaan diabetesta sairastavilla ei ole todet-
tu verrokkeja enempää Alzheimerin taudille 
tyypillisiä muutoksia iäkkäämpien aineistoilla 
tehdyissä neuropatologisissa tutkimuksissa 
(36,37). PET-kuvantamisissa ei myöskään ole 
todettu eroa iäkkäiden diabetesta sairastavien ja 
sairastamattomien välillä aivojen amyloidiker-
tymässä (38). Näitä osin ristiriitaisia tuloksia 
saattaa selittää, että Aβ kertyy aivoihin hitaasti, 
jopa vuosikymmenien aikana. Saattaakin olla, 
että Aβ:n kertyminen aivoihin liittyy osittain 
nimenomaan keski-iässä todettuun insuliini-
resistenssiin, eikä enää esimerkiksi diabetek-
seen sairastumiseen vanhuusiässä. 
”Puhdas” Alzheimerin tauti vai 
sekamuotoinen muistisairaus?
Alzheimerin taudin kliininen diagnoosi perus-
tuu tyypillisiin oireisiin ja niiden etenemiseen. 
Mitä iäkkäämmästä väestöstä on kyse, sitä to-
dennäköisempää on, että Alzheimerin tautia 
sairastavilla on aivoissaan myös verisuoniperäi-
siä muutoksia, jolloin puhutaankin sekamuo-
toisesta muistisairaudesta.
Suomalaisessa Vantaa 85+ -tutkimuksessa 
diabetesta sairastavilla iäkkäillä henkilöillä oli 
suurempi todennäköisyys saada elinaikanaan 
Alzheimerin taudin diagnoosi kuin diabetes-
ta sairastamattomilla. Saman tutkimusjoukon 
neuropatologisissa tutkimuksissa diabetesta 
sairastaneilla todettiin kuitenkin vähemmän 
neuriittisia plakkeja ja neurofibrillivyyhtejä 
kuin diabetesta sairastamattomilla. Diabetesta 
sairastaneilla todettiin kuitenkin vertailujouk-
koa enemmän aivoinfarkteja ja pienten suonten 
muutoksia (37). Tiedetään, että aivojen veri-
suoniperäiset muutokset, kuten lakuunainfark-
tit, mikroverenvuodot ja aivojen magneettiku-
vissa todetut valkean aineen muutokset vaikut-
tavat tiedonkäsittelytoimintoihin. Muistioireet 
tulevat herkemmin esille niillä henkilöillä, joil-
la on todettu amyloidipatologian lisäksi veri-
suonimuutoksia aivokuvantamistutkimuksissa 
(39). 
Normaalitilanteessa insuliini säätelee veri-
suonten supistumista ja laajentumista vaikut-
tamalla vasodilatoivan typpioksidin vapau-
tumiseen endoteelisoluista sekä endoteliini-
KUVA 4. Aivojen amyloidikertymä keski-iän insuliiniresistenssiryhmän (IR–/+) ja APOEε4-genotyypin mukaan 
jaoteltuna. Kuvassa esitetään jokaisen ryhmän keskiarvoinen amyloidipatologiaa kuvastava PIB-PET-kertymä 
SUVR (Standard Uptake Value Ratio) -arvoina eli kertymänä suhteessa pikkuaivojen kuorikerroksen kertymään. 
IR– -ryhmällä elimistön insuliiniherkkyys oli normaali keski-iässä ja IR+-ryhmällä oli keski-iässä todettu elimistön 









tenssissä tämä säätely on häiriintynyt, jolloin 
verenkierto muun muassa aivojen pienissä 
suonissa heikentyy.  Lisäksi insuliiniresistenssi 
on yhteydessä valtimoiden seinämien jäykisty-
miseen. Nämä muutokset voivat altistaa muisti-
sairauteen liitetyille aivojen verisuoniperäisille 
muutoksille (40).
Onkin todennäköistä, että diabetekseen ja 
insuliiniresistenssiin liittyvät aivojen pienten 
verisuonten muutokset altistavat arkielämässä 
havaittavien muistioireiden esiintymiselle yh-
dessä Alzheimerin taudin patologian kanssa.  
Lopuksi
Alzheimerin tauti on monitekijäinen, ikäänty-
miseen liittyvä sairaus, johon ei toistaiseksi ole 
olemassa parantavia hoitomuotoja. Myös insu-
liiniresistenssi lisääntyy iän myötä, ja sillä on 
monitahoinen vaikutus terveyteen ja elimistön 
toimintaan. Viimeaikaisten tutkimusten perus-
teella näyttää siltä, että insuliiniresistenssillä ja 
siihen liittyvällä hyperinsulinemialla voisi olla 
yhteys Alzheimerin taudin kehittymiselle. Tois-
taiseksi ei tiedetä, liittyykö keski-iässä todettu 
elimistön insuliiniresistenssi suoraan Alzheime-
rin tautia sairastavien potilaiden aivoissa todet-
tavaan hermosolujen insuliiniresistenssiin, vai 
ovatko nämä kaksi ilmiötä toisistaan riippumat-
tomia. Vaikka syysuhteet ovatkin vielä osin epä-
selviä, on rohkaisevaa, että jo olemassa olevia, 
myyntiluvan saaneita diabeteslääkkeitä voidaan 
tutkia myös muistisairauksien hoidossa. 
Tämänhetkisen tiedon valossa on jo mah-
dollista todeta, että terveelliset elintavat sekä 
sydän- ja verisuonitautien hyvä hoito suojaavat 
sydämen lisäksi myös aivoja. Käynnissä  olevien 
interventiotutkimusten myötä tullaan  saamaan 
lisätietoa siitä, voidaanko tulevaisuudessa 
esi merkiksi nenään annettavaa insuliinia tai 
muun tyyppisiä diabeteslääkkeitä käyttää myös 
muisti sairauksien hoidossa tai ehkäisyssä. ■
Ydinasiat
 8 Insuliinilla on monia tärkeitä tehtäviä kes­
kushermostossa, jossa insuliini vaikuttaa 
muun muassa muistiin ja muihin tiedon­
käsittelytoimintoihin. 
 8 Insuliiniresistenssissä insuliinin vaikutuk­
set keskushermostossa heikentyvät.
 8 Insuliiniresistenssi ennustaa tiedonkäsit­
telytoimintojen heikentymistä seuranta­
tutkimuksissa.
 8 Alzheimerin tautiin liittyy keskushermos­
ton insuliiniresistenssi eli hermosolujen 
heikentynyt vaste insuliinille.
 8 Insuliiniresistenssi voi vaikuttaa sekä Alz­
heimerin taudille tyypillisten neuropato­
logisten muutosten että aivojen pienten 
suonten muutosten kehittymiseen ja lisä­
tä näin riskiä tiedonkäsittelytoimintojen 
heikentymiselle.
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Insulin resistance and risk for dementia
Insulin resistance, the hallmark of type 2 diabetes, predicts cognitive decline and dementia even in the prediabetic stage. 
Insulin has many important functions in the central nervous system. For example, it regulates synaptic function and 
promotes long­term potentiation, an important feature of memory. Patients with insulin resistance are hyperinsulinaemic. 
Paradoxically, hyperinsulinaemia is associated with lower insulin levels in the central nervous system. In the brains of 
patients with Alzheimer´s disease the intracellular signaling cascades to insulin are attenuated. Moreover, insulin and 
beta­amyloid, one of the pathological hallmarks of Alzheimer´s disease, share a common degrading enzyme in the brain. 
Changes in the function of this enzyme can affect the accumulation of beta­amyloid in the brain. Insulin resistance can also 
contribute to cognitive decline via cerebral small vessel disease. In conclusion, insulin resistance can affect cognition and 
the neuropathology of Alzheimer´s disease through multiple different pathways.
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